


























   




































する．さらに Linked Data 技術を用いた応用システム開発の取り組みと統合基盤構築
の全体像を示し，内外のリソースとの連携による基礎から臨床にわたる関連知識の統
合における意義を考察する． 
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では異常状態を 3 層に大別し，構造化を目指す． 
3 層モデルでは，汎用的な概念，人体解剖構造物依存，疾患依存の異常状態の各概





























および上位オントロジーについて，本研究の 3 つの目的である 1) 異常状態の統一表
現，2) 異常状態の階層的モデリング，および 3) 生命医学系リソース間ナビゲーショ
ンの観点から，従来研究の問題点を指摘し，本研究の位置づけを明確にする． 
















































































































となる (図 2.1)．2013 年 3 月の時点において，疾患オントロジーには，13 診療科 6,302
の疾患および疾患を構成する 21,669 の異常状態が臨床医によって定義されており，



























学オントロジー [Imai 09] を用いることとした． 
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第 2 章 関連研究 
まず，本研究が対象とする異常状態知識に既存のオントロジーについて調査を行っ










Phenotypic Quality Ontology (PATO) [Gkoutos 05] およびヒトの表現型である Human 





次に，Systematized Nomenclature of Medicine -Clinical Terms (SNOMED-CT) [SNOMED-





かつ ad-hoc に散在した異常状態を既存のリソースと関連付けることは困難であり，3) 
リソース間ナビゲーションという目的で利用する際にも問題が発生する． 
さらに，生命医学ドメインとは独立した，この世に存在する対象について高い抽象
レベルで概念定義を目指している上位オントロジーとして，Basic Formal Ontology 
(BFO) [Grenon 04]，Descriptive Ontology for Linguistic and Cognitive Engineering (DOLCE) 
[Guarino 98]，および Yet Another More Advanced Ontology (YAMATO) がある．これら
は，持続物や生起物の定義等，非常に抽象度が高いため，2）の異常状態の階層的モデ
リングについては対象の範囲外であるが，1) の統一表現の記述枠組みにおいて，異常
PATO HPO SNOMED-CT MeSH LOINC BFO DOLCE YAMATO
1）異常状態の統一
表現 ○ ○ ー ー ○ ○ ○ ○
2)異常状態の階層























共同プロジェクトとして設立されたコンソーシアムによって Gene Ontology が開発さ





オントロジーの利用自体も増加している． National Center for Biotechnology Information 
(NCBI) の開発した文献検索サービスシステムの PubMed [PubMed] を用いて，「オン
トロジー」という用語が要約内に付された生命医学文献を調査したところ，例えば，
2000 年には「オントロジー」を用いた文献は 100 件にも満たなかったが，2013 年に
は約 1600 件となっている (図 2.3) 
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．  
図 2.3 要約内に「オントロジー」を含む生命医学文献数 
 
 













Centers for Biomedical Computing (NCBO)の Bioportal [Bioportal]， Open Biological and 
Biomedical Ontology Foundry (OBO Foundry) 提供の Open Biological and Biomedical 
Ontologies (OBO) [Smith 07, OBO]，European Bioinformatics Institute (EBI) 提供の





トロジーとしては，表現型を扱うオントロジーである Phenotypic Quality Ontology 
(PATO) [Gkoutos 05] およびヒトの表現型については Human Phenotype Ontology (HPO) 
[Köhler 14] があり，医学関連の用語辞書や標準語彙体系として，国際医療用語集
Systematized Nomenclature of Medicine-Clinical Terms (SNOMED-CT) [SNOMED-CT] や
米国国立医学図書館が提供する医学文献の統制語彙として Medical Subject Headings 
(MeSH) [MeSH] があることがわかった．そこで，本研究の 3 つの目的である異常状態
の 1) 統一表現，2) 階層的モデリング，および 3) 生命医学系リソース間ナビゲーシ
ョンの観点からこれら既存のオントロジーについて説明する． 
 




型を扱うオントロジーとしては， Phenotypic Quality Ontology (PATO) [Gkoutos 05]が著
名であり，ヒトの表現型については Human Phenotype Ontology (HPO) [Köhler 14]が存
在する．本節では，表現型オントロジーについて概説するとともに，本研究の目的で








増加 (increased pressure) などがあり，これらの概念と本研究の対象となる異常状態が
対応するといえる (図 2.5)． 2015 年 5 月現在，2457 クラス存在する． 
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図 2.5 PATO 圧力増加の is-a 階層例 (http://www.ebi.ac.uk/ontology-lookup/) 
 
 HPO は，ヒトに特化した表現型オントロジーである． HPO は，ヒトの遺伝病 DB
である OMIM [Hamosh 05] で記述される表現型に対する標準語彙の整備を目的とし
て，2007 年に開発が開始された．2015 年 5 月現在，約 10000 クラスを有し，本階層
は大きく，1) 遺伝形式 (Mode of Inheritance), 2) 臨床経過 (Onset and Clinical Course), 
および 3) 表現型異常(Phenotypic Abnormalities)の３つに分かれる．異常状態は主に 3) 
の下位概念に含まれる．例えば，動脈硬化 (Arteriosclerosis) は 3) に存在し，血管異
常 (Abnormality of the Vasculature) を上位概念にもつ．このように， HPO は人体の各




図 2.6 HPO 動脈硬化の is-a 階層例 (http://www.ebi.ac.uk/ontology-lookup/) 
 








目指すこととし，この課題については 3 章で述べる． 
次に，これら表現型オントロジーは，本研究の第二の目的である異常状態の共通性
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各構造物で観察される性質の他，心窩部痛や虚血のような状態もカバーし，異常状態
の階層的モデリングを行い，複数疾患の共通性を把握できる構造化を目指すこととし




じて統合し，関連知識を獲得する応用研究を行い，それについては第 5 章で述べる． 
 
2.3.1.2 臨床検査データ標準コード規格 LOINC 
本節では，異常状態の統一表現に関連するものとして，検査データの標準規格につ
いて著名なLogical Observation Identifiers Names and Codes (LOINC) について説明する．
LOINC は，1995 年に臨床検査，診察情報の項目とそのコード用の規格として
Regenstrief Institute によって開発された [McDonald 03]．既存の ASTM [ASTM]，HL7 
[Dolin 11]などの臨床検査データの交換を目的としている．見出し語は SNOMED-CT 
で統一され，データは CSV 形式で提供し，LOINC TABLE とよばれている．LOINC で
は，検査項目を 6 項目 (成分 (Component)，測定性質 (Property)，検査のタイミング 
(Timing), システム (System)，スケール (Scale)，検査方法 (Method)によって分類して
いる．is-a や part-of などの関係表現はもたず，各項目を略語で表記し，「:」で結合し
て表す．例えば，グルコース (GLUCOSE) 負荷試験における経口 (PO)グルコース
100g (100 G) 投与後 2 時間  (2H POST) 血清 /血漿  (SER/PLAS) グルコース 









Systematized Nomenclature of Medicine -Clinical Terms (SNOMED-CT) は，臨床用語集
(Clinical terminology) であり，現在 27 カ国が加盟する International Health Terminology 
Standards Development Organisation (IHTSDO) が現在管理，維持を行っている[IHTSDO]． 
SNOMED-CT は，米国病理学会によって開発された病理学用語 SNOMED から始ま
り，その後，英国医療用語集 CTV3 (Read code) [O'Neil 95]を統合して今に至っている 
[Stearns 01]．その特徴として，臨床情報に必要な用語を幅広くカバーし，2015 年 1 月




ている． SNOMED-CT は，一概念 (Concept) につき 1 つの固有の ID として 6-18 桁
の数字が付され，複数の表記 (Description) が関係づけられている． Description は，
いわゆる人間が可読の用語が記述され，その数は，約 800,000 となっている．SNOMED-
CT の階層は， 19 カテゴリに大きく分類されており，トップレベルのカテゴリには，
例えば，所見 (Clinical finding/disorder), 身体構造 (Body structure), 生物種(Organism), 
物質 (Substance)などがある． SNOMED-CT では，一つの概念が複数の上位概念を持
つことが認められ，すなわち多重継承で階層化されているといえる．異常状態は，通
常，臨床所見/異常 (Clinical finding/ Disorder) の下位概念に含まれており，例えば，臨
床所見/異常の下位に「心筋壊死 (Myocardial necrosis)」 (finding) がある．概念間を結
ぶ関係は，上位/下位 (is-a 関係)の他，finding site, method,など 65 種類用意されている．
動脈閉塞 (Occlusion of artery) の場合，is-a 関係では，動脈異常 (Disorder of artery)，軟
組織病変 (Soft tissue lesion) の 2 つが上位概念となっており，finding site 関係として
動脈構造 (Arterial structure) が記述され，その結果として動脈閉塞は動脈構造で観察
されることが表現されている． 
ここで，本研究の目的における SNOMED-CT との関係性について述べる．本研究の













Medical Subject Headings (MeSH) は，米国医学図書館が提供する生命医学文献のイ
ンデックスおよびアノテーションのための医学用語統制語彙である [MeSH]．2014 年
版では，27149 の用語を有し，同義語を含むと 219000 の概念数をもつ．生命医学文献
情報データベース MEDLINE は，１文献につき，その内容を表す MeSH の用語 (MeSH
ターム)が 10 個程度付与されている．それらの文献は PubMed という公開文献検索サ
ービスサイトで検索できるようになっており，収録件数は約 2400 万件を越えている 
[PubMed]．階層は解剖構造 (Anatomy), 生物種 (Organisms), 疾患(Diseases), 化合物と
薬物 (Chemicals and Drugs) などの 16 に分類されており，異常状態関連用語は，疾患 
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(Diseases) の下位に存在するものが多い．例えば， 代謝性疾患 (Metabolic Diseases) の



























位オントロジーでは，哲学的な考え方を尊重している [加地 05]．著名なものとして 












Basic Formal Ontology (BFO) は，Buffalo 大学の Barry Smith が中心となり，哲学の
考え方に基づいて開発されたオントロジーである． BFO は，以下の３つの軸にそっ
て実体 (Entity)について考察し 34 の概念で分類しようというものである．     
(1) Continuant (持続物) vs． Occurrent (生起物) 
(2) Dependent (従属的) vs． Independent (独立的) 
(3) Type (種) vs．Instance (インスタンス) 
 








Foundry [Smith 07] では BFO を規範とする上位オントロジーとして採用している．




Descriptive Ontology for Linguistic and Cognitive Engineering (DOLCE) は，イタリアの
トレントにある Laboratory for Applied Ontology の Nicola Guarino が中心となり，認知
科学の立場で開発された上位オントロジーである．  DOLCE では，実体を表す
Particular について，持続物 (Endurant) と生起物 (Perdurant)，性質 (Quality)，抽象物 
(Abstract)に分類し， BFO とは異なり，性質 (Quality) を持続物とは独立して概念化
している．性質については個物に内在するという考え方であり， DOLCE では，さら
にその性質を，どの個物にも内在していない性質の種類 (属性) と値で記述できるよ
うに，Quality Type と値に対応する Quale を各々定義している．その結果，個別のモノ
が持つ性質 Quality について，例えば，ある葉の色が緑から茶に変化するとする．こ
の場合，Quale を緑から茶にすることで，色について，値の変化が扱える点が特徴的
である．なお，Quale は，個物のインスタンスとは独立した Quality Space に存在する
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Yet Another More Advanced Ontology (YAMATO) は，溝口が開発した工学的上位オン
トロジーで，工学的観点から構築されている．生起物，持続物の扱いは BFO, DOLCE 
に共通する． YAMATO では，性質に関し，以下のような特徴をもつ． 
 特性関連表現 (従属的持続物)を特性 (Property)，一般性質タイプ (属性) 















プなども提供されているので， BFO， DOLCE との相互互換を可能にする．なお， 
BFO の  Quality は  YAMATO の  Property と対応する概念であり，  DOLCE の 
Quality Type が YAMATO の Generic Quality Type に対応する．さらに，ロール概念
とは，例えば「長さ」という属性がある対象物の「高さ」や「深さ」を担うなど，コ
ンテキストに依存した概念のことをいう [Kozaki 07]． YAMATO では， BFO， 
DOLCE の存在論としての捉え方に加え，測定データについても表現可能な工学的配
慮がなされている上，両者を識別しつつ，統一的に扱うことができるよう定義がされ





(a) 性質の階層分類            (b) 性質の値の is-a 階層 












































化が進められている．Web Ontology Language (OWL) は記述論理に意味論の基礎を置
いたオントロジー記述言語として開発されたものであり [OWL]，その後，OWL2 







































を扱えないということになる．さらに，捉え方の違いから BFO と DOLCE の上位オ
ントロジー同士では互換性が考慮されていない． 







































特性 (P)，特性値 (Property Value，(以下，Vp))＞ (例えば，＜狭窄 (P)，true (Vp)＞)の
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れらを，上位オントロジー YAMATO に従って概念化すると，大きく， 
 
(1) 定量的表現 (例：血圧 180 mmHg) 
(2) 定性的表現 (例：血圧が高い) 
(3) 特性表現 (例：高血圧) 
の 3 つに分類できることがわかった． 





な心筋壊死 (梗塞)に陥った状態である」 [小川 01] という記述があり，糖尿病の分類














解することとした．属性値は，定量値 (Quantitative Value， (以下，Vqt))，定性値 
(Qualitative Value， (以下，Vql))またはカテゴリ値 (Categorical Value， (以下，Vcat))
のいずれかをとることが可能である．例えば狭窄 (P)は，定量値であれば＜断面積 (A)，
5mm2 (Vqt)＞，定性値であれば＜断面積 (A)，小 (Vql)＞のように分解される．カテゴ
リ値とは，胎生，卵生のように順序のない本質的にカテゴリカルな値をいい，例えば
妄想 (P) については，「妄想があること」のみを表すときは＜妄想 (P)，true (Vp)＞と
表現されるが，さらに嫉妬妄想 (P) のように「どのような種類の妄想があるのか」を
























OAV トリプル＜対象物 (O)，属性 (A)，属性値 (V)＞に分解することとした．これを，
本異常状態表現モデルでは，基本型と呼ぶ (図 3.1 左上)．また，悪心のように本来的
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に特性で表現すべきものや，現代の医学では分解困難なものは，対象物のみ同定する










表す「副対象物 (Sub-Object， (以下, So))」を導入し，特性を＜対象物 (O)，副対象物 
(So)，属性 (A)，属性値 (V)＞に分解して表現することとした．これを拡張型という 



















1. m/n 比 (無単位)：全体物 (混合物) (n)に対する部分 (m)の割合による表現 
全体物 (混合物)を n ，全体物に含まれる注目物を m とした場合，全体物に対する
注目物の割合の表現について，比をもつ全体物 (n) を対象物 (O) とし，「何の比」で
あるかを示す注目物 (m) を 副対象物 (So)とする．例えば，血糖濃度は，血液中に占
める糖 (グルコース)の割合を言うので，全体物は血液，注目物は糖といえる．したが
って，高血糖は，＜血液 (O) ，糖 (So)，濃度 (A)，高 (V)＞の４つ組で表現され，対
象物は血液，副対象物は注目物である糖となる (表 3.1, 1)． 
 
2． m/n 比 (同一対象物内)：同一対象物のもつある属性 (m) に対する別の属性 (n) 
の割合による表現 
 
2-1 m/n 比 (m に注目)：同一対象物のもつある属性 (n) に対する注目属性 (m)の
割合による表現 

















m/n  (注目物/全体物) high m ratio 全体物 注目物 比率 高 m/n
例 高血糖 血液 糖 濃度 高 糖/血液
m/n  (mに注目) high m ratio 対象物 m 比率 高 m/n
例 高UACR 尿 アルブミン 濃度 高 アルブミン/クレアチニン
m/n  (比自体に注目) high m/n ratio 全体物 m/n 比率 高 m/n
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2-2 m/n 比 (比そのものに注目) 




それらの比そのものであるため， A/G 比減少の場合，＜血液 (O)，A/G (So)，比率 (A)，








多い道路 (The road is curvy)」において，カーブの数の観点から表現し，道路について






れた状態である「胃ポリポーシス形成」は，＜胃 (O) ，ポリープ (So)，物の数 (A)，
多 (V)＞と分解して表現することが可能である． 
このように，拡張型表現を導入することで，比やメタ属性などの複雑な表現につい




















い」という属性とその定性値に分解しておけば，＜動脈 (O) ，断面積 (A) ，小 (Vql)
＞という<OAVql＞形式を介して，定量データと異常状態間の相互運用が可能となる． 
別の例として，「血糖値 260 mg/dl」というデータについても同様に，血液を対象 (O)
とし，糖 (So) の濃度 (A) が 260 mg/dl (Vqt) という定量値をもつという＜OSoAV＞









して mild /moderate /severe といった程度値があると捉えることによって，あり/なし
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1) 計測データとしての <OAV> 



































物＋属性複合型の OA 型 (例：血圧)，副対象物＋属性付加型の SoA 型 (例：白血球
数)，および対象物＋副対象物＋属性付加型の OSoA 型 (例：血糖値)の 3 種類の複合




図 3.2 データ表現のバリエーション 
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る異常状態表現を整理した (表 3.2)． 
 
















































対象としては，心臓全体を考えるので，この場合の対象は「心臓」となる (図 3.3)． 
 
 












の観点で属性を見直すと，糖 (So) と濃度 (A) に分離される．したがって，高血糖は，
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の多さについて考えるとき，「胃壁」があった上で，はじめて菌の数え上げができると
いえる．したがって，胃壁が対象物となる．次に，「菌の数」の観点について考え，そ
して属性を見直すと，ヘリコバクターピロリ菌 (So) と物の数 (A) に分離される．し
たがって，「胃壁ヘリコバクターピロリ菌付着」は，＜胃壁 (O)，ヘリコバクターピロ





え方を述べる．異常状態については，まず，何 (O) が，何の観点 (A) で，どのよう
におかしいか (V) を記述が必要となる．例えば，低身長という場合，患者(O)の身長
という観点 (A) で，値が低い (V) という記述を行う．しかし，以下に述べるように
対象物 (O) と副対象物 (So) の導入については，慎重に対応すべきである．例えば，
健常人と比べて脚の長さという観点で記述したいとする．その場合，まず，副対象物
と属性の両方を一つにして考え，患者の「脚長」のように，両方を１つにまとめたも
のを属性(A)とみなす．そして，属性(A)を見直して，副対象物 (So) と属性 (A) に改








ば，ある皮膚の異常 (皮膚発赤)を考えた場合，何の観点 (A) かについては，色の観
点だといえるので，属性は色調 (A) とし，その値が赤 (V) を持つといえる ＜色調 
(A)，赤 (V)＞．ここで，異常状態の中では，複数の属性をもつものが存在する．例え
ば，網状皮斑という異常状態の場合，皮膚の形状 (A) という観点では斑 (V) という
値をもつが，これに加え，外見 (A) では網目状 (V) という値を持つといえる．そこ
で，本異常状態のように，複数の観点を持つ場合，それらの OAV の組み合わせで表











頻尿の場合は，一回単位で数えるので， OAV 分解：＜患者 (O)，排尿 (So)，回数


































皮膚発赤 皮膚 色調 赤
網状皮斑_1 皮膚 形状 斑
網状皮斑_2 皮膚 外見 網目状
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  例）徘徊行為異常＜患者 (O)，徘徊行為 (So)，回数 (A)，多 (V)＞ 
b) 物理的パラメータの観点で記述したい場合，一般的な物理パラメータを属性 
(A)とする． 
  例）歩行速度低下異常＜患者 (O)，歩行 (So)，速度 (A)，遅 (V)＞ 
c) 行為の output の異常をいたい場合，output を対象物とする． 
例）便の色の観点なら，便白色異常＜排出便 (O)，色 (A)，白 (V)＞ 









例 1) LDL 酸化 
例えば，低比重リポ蛋白(Low-Density Lipoprotein (LDL)) の酸化を考えた場合，本
研究では，変化後の「酸化された状態」として記述する．また，その結果，血中に酸
化型 LDL コレステロールの濃度が増加した場合，別途，物理的パラメータ「濃度」
(A) を用いて「血中酸化型 LDL コレステロール濃度増加」を記述する (表 3.4)． 
 




























血液 酸化型LDLコレステロール 濃度 高
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まず， PATO， HPO はともに上位オントロジー BFO を採用形式として採用して
おり，特性形式で表現される．また， SNOMED-CT も一つの異常状態について，finding 
site という我々の対象物に対する概念をもっているので， 我々の特性表現と同様の形
式であるという点において，類似している． 
ここで，これらと本研究の表現形式の相違について， PATO， HPO， SNOMED-CT
は属性表現をもたないが，本オントロジーは特性(P)を属性(A)と属性値(V)に分解した
形式をもつ点で異なる．また， PATO, HPO では，対象物を同定していないが，本研
究では 3.4.1 節で述べたように，対象物(O)を記述する枠組みを基本表現として備えて
いる．例えば，本研究では冠動脈狭窄を＜冠動脈(O)，断面積(A)，小(V)＞のように分
解可能であるが， PATO， HPO は分解がなされず，「狭窄」，「冠動脈狭窄」として表
現される． 
次に，2 章で述べたように， LOINC については，臨床所見データを表現するため，


























流入 冠動脈 栓子 流入量 大
剥離 血栓から栓子剥離 血栓 剥離物 栓子
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3.7.2 実用面における本表現モデルの優位性 
本節では，実用的観点からみた本表現モデルの優位性について考察する．まず，HPO，
PATO, SNOMED-CT は， OAV 分解表現をもたないので，データとの相互運用性に
欠ける．臨床の検査データとの表現と相互運用性をかなえるには，3.5 節で示したよ
うに，特性形式だけではなく，定量値 (Vqt) を表現しうる属性表現としての OAV 形
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 そこで，本研究では，異常状態オントロジーのモデリングとして，3 層による構




図 4.1 異常状態の 3 層構造による分類階層 
 
 
4.3 ドメイン横断的な一貫性を指向した異常状態の is-a 
階層構築 
4.3.1 異常状態 3 層モデルの概要 




4.3.2 第 1 層：対象物独立の異常状態 (汎用異常状態) 
本節では，まず，異常状態オントロジーの最上位の構造について説明する．最上位






物に関する何らかの異常 (器質的異常)と，機能性に関する異常の 2 種類に関するもの
が多いといえる．そこで，本異常状態オントロジーでは，異常状態概念を構造関連異
常，機能関連異常，その他の異常状態に大別することとした． (図 4.2)． 
 












































4.3.3 第 2 層：対象物に応じて共通に現れうる異常状態 




ことで，そのコンテキストに依存した概念の定義を行うロール理論 [Kozaki 07] に基
づいて概念化されている．具体的には，異常状態の対象物をコンテキストとして，そ
の対象物に固有の異常ロールを汎用異常状態が担うことによってできる状態として，





















狭窄，血管狭窄，動脈狭窄，冠動脈狭窄のように第 2 層は 4 階層である一方，「心室










































図 4.3 に第 3 層の各異常状態の定義の具体例を示す．本定義は，代謝内分泌科の代
表的な疾患である糖尿病とその下位疾患の 1 型糖尿病およびさらにその下位疾患で
ある自己免疫性 1 型糖尿病について，これらの疾患を構成する異常状態の１つである
























図 4.3 第 3 層における異常状態の概念定義例 
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記述できる．オントロジー記述言語として Extensible Markup Language (XML) ベース
のフレーム型言語を基本としている他，Resource Description Framework Schema 
(RDF(S))，Web Ontology Language (OWL) 形式でのエクスポート/インポート機能をも
つ．図 4.4 に，異常状態オントロジーにおける異常状態定義の「法造」による計算機
的表現を示す．対象物非依存の最も一般的な異常状態 (第 1 層)は，汎用異常状態の下














動脈狭窄」 (第 3 層)が定義される (図 4.4 右下)． 
 





























感染症を例に検討した．結果を表 4.1 に示す． 
まず，マラリア原虫は血液への感染を起こす．そこで，「血液マラリア原虫感染」状
態として考えると，上位概念は，異物付加＜具体物 (O)，付加物 (So)，物の数 (A)，
多 (V)＞といえ，構造体に何らかの異物が付着した状態で捉えることができる．そこ
で，異物付加の属性を継承し，対象物 (O) と副対象物 (So) を特殊化することで，病
原体感染定着＜器官 (O)，病原体 (So)，物の数 (A)，多 (V)＞という状態が定義され
る．さらに，これらの対象物 (O) と副対象物 (So) を特殊化することで，血液マラリ
ア原虫感染＜血液 (O)，マラリア原虫 (So)，物の数 (A)，多 (V)＞と定義される (表
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織マラリア原虫定着＜肝細胞組織 (O)，マラリア原虫 (So)，物の数 (A)，多 (V)＞が
定義できる．ここで，マラリア原虫が定着した肝組織では炎症が生じるので，肝細胞





となり，それを特殊化し，第 2 層では病原体増殖 (P) ＜器官 (O)，病原体 (So)，物の
数 (A)，多 (V)＞とし，これをさらに特殊化することで，赤血球内マラリア増殖＜赤
血球 (O)，マラリア原虫 (So)，物の数 (A)，多 (V)＞となる．その後，赤血球が破裂
し (上位概念は空間異常の「裂ける」)，患者は貧血を起こすことが知られている．こ





















異物付加 血液マラリア原虫感染 血液 マラリア原虫 物の数 多
異物付加 肝細胞組織マラリア原虫定着 肝細胞組織 マラリア原虫 物の数 多
材質の異常 肝細胞組織炎症 肝細胞組織 炎症細胞 物の数 多
物の数が多い/増加
【many】 赤血球内マラリア増殖 赤血球 マラリア原虫 物の数 多
濃度低下 貧血 血液 ヘモグロビン 濃度 低
高温/温度上昇 発熱 人体 温度 高










ような性質を継承し，その意味内容は人体のどの臓器 (O) を対象として，注目物 (So)





療情報開発センターの提供する MEDIS 標準マスター [MEDIS 03] に対応のある主



































































算機処理を行うと，7 診療科の 1 万を超える異常状態から起こりうる全ての因果関係
を含有する汎用的な連鎖 (以下，汎用連鎖とよぶ)の生成が可能となる(図 4.5)． 
 
図 4.5 汎用連鎖の生成例 
 
 










第 4 章 疾患記述における異常状態の階層的モデリング 
 
のような一般的な因果関係を導くことができる．このように，本研究で提案した異常











































の結果を図 4.6 に示す．以下，これらの結果をもとに考察を述べる． 
 














概念数 310,000 27,000 2,500 10,000 13,000
is-a 階層 有 有 有 有 有
クラス継承 多重継承 多重継承 多重継承 多重継承 単一継承
汎用異常状態 無 無 有 無 有
人体解剖構造物依
存異常状態 有 有 無 有 有
疾患依存異常状態 有 無 無 無 有
上位オントロジー 無 無 BFO BFO YAMATO




表現形式 無 無 OP OP
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図 4.6 関連研究における冠動脈狭窄の is-a 階層 
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1) 表現系オントロジー (PATO，HPO)との比較 
まず， PATO， HPO についてオントロジー的な観点から本研究との違いについて
調査した結果を述べる． PATO， HPO は表現型を対象世界としているのに対し，本
オントロジーは異常状態全体を対象世界としている． PATO は生物種横断的な汎用





また， PATO の概念体系では 3.7 節で述べたように，特性 (P)と属性 (A)がオント
ロジー工学的な観点において識別されていない．その結果， PATO の階層は多重継承
となっている．例えば， PATO では，「面積縮小」は，「面積」と「サイズ縮小」とい
う 2 つの上位概念をもつ (図 4.6 中央から右部)．このような多重継承は， PATO と
他の標準語彙体系や用語辞書 (例：MeSH) において，面積縮小の下位概念に相当する
「冠動脈狭窄」とを統合する場合，自動的に計算機処理で結合すると，「冠動脈狭窄




どのような値 (V)をもつかという点において，「面積縮小 is-a 面積」ではなく，「面積
縮小 is-a サイズ縮小」を本質と捉えるべきであり，本異常状態オントロジーは，後者













狭窄，②冠動脈異常，③動脈硬化をもつ (図 4.6 左下)．また，上下の階層構造を見る
限り，動脈硬化は果たして異常状態なのか，疾患 (動脈硬化症) なのか不明である．
62 
第 4 章 疾患記述における異常状態の階層的モデリング 
 





組織化を行っており(図 4.6 網掛け部分)，疾患とは明確に識別される． 
  
2) 用語集 (SNOMED-CT，MeSH)との比較  
病理学用語の記述法とコードを意味的に体系化するために開発された SNOMED-

































a と IS-A の書き分けによる多重継承表現 [太田 11]，1 つのオントロジーから必要に
応じて異なる観点の is-a 階層が動的に生成する技術 (動的 is-a 生成) [古崎 12] を提
供しており，これらの手法を用いることで多様な観点に対応できる．また，本質的な
観点から見た is-a 階層のみを構築し，異なる観点による分類は推論することで導出す










































態を扱えない．本研究は， BFO や DOLCE では達成できない人体で起こりうる異常
状態を，様々な粒度ですべて記述できる枠組みを達成した． 













































































































































次に， PATO， HPO は，特性 (P)と属性 (A)がオントロジー工学的な観点において
識別されておらず，その結果，PATO の is-a 階層では上位概念が複数存在することを













多い．また， MeSH では，例えば「心筋虚血 (Myocardial Ischemia)」の場合，定義で
は「心筋の血流不足から生じる心機能の異常」というように異常状態とされているが，
同義語に「虚血性心疾患 (Ischemic Heart Disease)」という疾患が入っているというよ






















には，本異常状態オントロジーの第 1 層汎用異常状態は， PATO の汎用的な概念と
対応すると考えられる．そこで，実際に PATO の対応概念へ関連付けることとした． 
次に，第 2 層の対象物に応じて共通に現れうる異常状態では，異常の対象となるオ
ブジェクト (対象物)に固有の異常状態が定義されている． HPO は人体の表現型を対
象としているので，本異常状態オントロジーの第 2 層の下位に位置する人体の各器官




















討するため，具体例を用いて，異常状態オントロジーの第 1 層から第 3 層まで体系化
された異常状態と，疾患オントロジーおよび外部リソースとの統合を試みた．対象は，
専門医との協議の下，3 診療科 (循環器，神経内科，消化器内科)の代表的な 12 疾患







異常状態オントロジーの各概念層 (第 1－3 層)における外部リソース (PATO， HPO，
MeSH, SNOMED-CT)との統合結果を表 5.1(a)に示す．異常状態オントロジーの第 1 層
汎用異常状態 134 概念のうち 52 概念について， PATO と 1 対 1 対応で関連付けられ
た．また，第 2 層の対象物に応じて共通に現れうる異常状態では，第 2 層上位の 2 概
念と PATO の用語が対応することがわかった，これは，細胞壊死，組織炎症という複
数の生物種に共通の器官で表れる汎用的な異常状態であった．また， PATO は第 2 層
の下位にある人体の器官依存の異常状態に関する概念や第 3 層の疾患を構成する異
常状態とはマッピングされないことが確認された． 
次に，第 2 層の人体器官依存の異常状態は HPO， SNOMED-CT と対応する概念を
見いだすことができるが，第 1 層の汎用的な概念は HPO， SNOMED-CT とは直接対
応が付けられないことが確認された． MeSH もほぼ同様の結果であった． 
 
ここで，異常状態オントロジーでは，4.3.3 節で述べたように，第 2 層上位に管状構
造物や弁構造物のような汎用構造物依存の異常状態を定義している．本概念は，PATO
 
表 5.1 異常状態オントロジーと外部リソースとのマッピングに関する統計 
 
 






(b)  HPO および異常状態オントロジーから PATO へのマッピング内訳 
 
 
概念レベル 異常状態オントロジー PATO HPO MeSH
SNOMED-
CT
レベル１ 134 52 0 2 0
レベル２ 145 2 27 28 17
レベル３ 107 0 0 0 0
総計 386 54 27 30 17
個数 割合 個数 割合
PATOへマッピングされていたもの 14 52% 20 74%
マッピングされないもの 13 48% 7 26%
合計 27 100% 27 100%
マッピングされないものの内訳
対応概念がPATOに存在せず 7 26% 7 26%
対応概念がPATOに存在 6 22% 0 0%
HPO 異常状態オントロジー
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機能が不完全な状態を指し，異常状態オントロジーとは第 2 層下位 (人体構造物依存)









 HPO は近年，Open Biomedical and Biomedical Ontology(OBO) Foundry 内の各種リ
ソースと関連付けを行い，各種オントロジーとの相互運用を試みている [Köhler 14]．
そこで，異常状態オントロジーと対応する HPO の 27 概念のうち， HPO から直接
PATO へマッピングされているものがあるか調査した．その結果，27 概念中 14 概念
(52%)について直接マッピングされていることがわかった (表 5.1(b))． 
次に， PATO へのマッピングがされていない HPO の 13 概念について精査すると，
13 概念中 6 概念について， PATO 内に，本来ならば上位概念としてマッピングでき
る概念が存在することがわかった．例えば HPO 「高血圧 (Hypertension)」の場合，そ
れに対応する「圧力増加(increased pressure)」という汎用的な概念が PATO には存在
し，HPO 「発熱 (Fever)」では，対応する概念として「温度上昇 (increased temperature)」
が PATO に定義されている．しかし，これらは表層上のラベルが一致しないため，概
念レベルの違いを超えて HPO から PATO へ直接マッピング処理する事ができずに
残っていると推察される． 
一方，異常状態オントロジーでは，これら 6 概念についてはすべて PATO へマッ
ピングしており，本異常状態オントロジーを介した場合， HPO から PATO へのマッ
ピング数は 20 概念 (74%)となり，マッピング率が向上することがわかった．なお，
本異常状態を介しても HPO から PATO にマッピングされない残りの概念について
は， 胸痛や吐き気など，感覚異常に関する概念であり， PATO にはそのような概念
に対応する汎用概念は提供されていないことが原因である． 
次に， HPO から PATO に直接マッピングされている概念について，その整合性に
ついて検証を行った．概念レベルを超えて適切にマッピングするには，その特性を継








その結果， HPO からマッピングされた PATO の 14 概念中，3 概念について異常
状態オントロジーを介して関連付けられた PATO の概念と相違がみられた． 
 HPO から直接 PATO に関連づけられていた概念は， 
1. HPO「動脈硬化」→ PATO「構造的過剰」 
2. HPO「心筋壊死」→ PATO「構造的過剰」 
3. HPO「心不全」→ PATO「部分プロセスの減少」 
の 3 つであった．これに対し，本異常状態オントロジーを介すると， PATO への関
連付けとして，各々， 
1. HPO「動脈硬化」→「血管硬化」→「管の硬化」→ PATO「硬化」 
2. HPO「心筋壊死」→「筋壊死」→ PATO「壊死」 









には「硬化」という概念が存在するが， HPO 「動脈硬化」から PATO 「硬化」への
























(図 5.1-⑤)．ここで，第 1 層の汎用異常状態「硬化」からは PATO 「硬化」へマッピ
ングし (図 5.1-⑥)，第 2 層の「動脈硬化」からは HPO の「動脈硬化」とマッピング
していることがわかる (図 5.1-⑦)．したがって， HPO から本研究の異常状態オント
ロジーの is-a 階層を参照すれば，自身の概念「動脈硬化」の本質属性をもつ上位概念
として適切な PATO の概念「硬化」を知ることができる．さらに， HPO とマッピン
グされた第 2 層下位 (人体構造物依存)と， PATO とマッピングされた概念レベル (第





















念構築時における ad hoc 性を排除するだけでなく，他の外部ユーザーにとっても観点
が明示されているため，意味内容が理解しやすいというメリットがあると考えられる．
今回の試行実験では，特性と属性の分離により，本異常状態と関連付けたとしても， 
















(2) 対象物視点に基づく動的 is-a 生成 
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システム利用時に，異常状態の対象物 (O)としてもつものを集め，さらに，既に開発
済みの，1 つのオントロジーから必要に応じて指定した視点に基づいて is-a 階層を動
































なぐ技術として知られる Linked Data [Heath 11] を用いることとした． 
 
5.4.1 異常状態オントロジーの Linked Data 化の概要 
異常状態オントロジーは「法造」を用いて記述されている．そこで，異常状態オン
トロジーの Linked Data 化にあたり，法造が提供する OWL エクスポート機能を用い，
ロールホルダー間の is-a 関係の表現をサポートしつつ，ロール理論の詳細表現を省略
することで記述を単純化したモデルを利用した [周 08, Kozaki 07]．これにより，OWL
形式で出力された異常状態オントロジーにおいては，異常状態の is-a 階層は
rdfs:subClassOf， attribute-of 関係 で表されていた異常状態の対象物 (O)，副対象物 
(So), 属性 (A)および属性値 (V) は，owl:Restriction を用いて表される． 
この OWL 形式で出力された異常状態オントロジーと，3 章で述べた外部リソース
のマッピング情報は，5.2.1 節で議論したように概念レベルが必ずしも一致しないこ
とを考慮して，リソースの種類毎に medo:hpo や medo:pato といったプロパティを導
入して表現した．これらのマッピング情報は，今後，新たな情報が追加されることを




関する知識を Linked Data 化し，外部リソースと連携して疾患情報を閲覧できる Web
アプリケーション「疾患コンパス」を公開している [古崎 14]．そこで，本異常状態
オントロジーの Linked Data と，疾患コンパスにおける疾患知識を関連付けることと
した．  
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は，疾患コンパスが提供する API を用いて連携させることとした． 
 
5.4.3 応用システムの試作と実装 
3章と 4章で述べた異常状態オントロジーの OWL ファイルおよび外部リソースと





容易にアクセスし，利用できるように，専用の閲覧システムを開発した (図 5.3)． 
本システムは， Java Script を用いた Web アプリケーションとして実装されている．
システム上に表示される異常状態知識は，すべて， SPARQL クエリにより動的に取
得されている．例えば，異常状態の定義内容を表示する際には，owl:Restriction の表現










れる．図 5.3-①に示すように，「異常状態 (Abnormal state)」，「対象物 (Object)」，「副対
象物 (SubObject)」，「属性 (Attribute)」，「属性値 (Attribute Value)」を条件として指定し
て検索ができる．検索対象は，さらに構造関連異常 (Structural Abnormality)，機能関連
異常 (Functional Abnormality)などから異常状態をフィルタリングすることができる 
(図 5.3-②)．また，異常状態の is-a 階層の表示 (図 5.3-③)から異常状態を選択するこ

















第 5 章 異常状態オントロジーを媒介とした生命医学系リソース間ナビゲーション 
 










る概念定義と is-a 関係を最大限有効活用した機能となっている． 
 
2) 異常状態の構成要素を用いた検索例 











今回対象とした 12 疾患で検証した外部リソース 4 つとマッピングを行ったものに
ついては，OBO Foundry ライブラリ内各種オントロジーの Linked Data サーバーブラ
ウザである Ontobee [Xiang 11, Ontobee] または外部リソースが提供するサイトの対応
データにアクセスすることが可能である．例えば，弱力/力低下には，定義内容表示ペ
イン内に PATO の ID が記載されているが，これは PATO の URI へリンクがされて
おり，Ontobee のブラウザ上で関連づけられた各種データを閲覧できる．同様に，試
作システムの定義内容表示ペインの MeSH ID をクリックすると，文献検索サービス
の PubMed [PubMed] サイトの該当用語の情報にアクセスすることが可能である．例
えば，心筋虚血の例を示す (図 5.4)．異常状態オントロジーの「心筋虚血」状態は， 
MeSH タームの心筋虚血 (MeSH ID:D17202) がマッピングされている．マッピング先
の NCBI では PubMed で「心筋虚血 (Myocardial Ischemia)」がアノテーションされて
いる生命医学の関連文献を検索が可能となっており，363000 件の心筋虚血に関する

































(b) 神経内科 疾患：虚血性脳血管障害 
(a) 循環器内科 疾患：心筋梗塞 






心臓の心室の壁運動低下から循環系に様々な症状を引きおこすが (図 5.5 (a))，後者は
脳から神経に影響を及ぼし，神経が支配する領域で麻痺など，循環器の場合とは異な





















図 5.6 心不全の起こりうる原因，結果の例  
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の表現型とヒトの表現型との対応については，属性 (A) とその値 (V) のセットが一
致した上で，対象物 (O) である解剖構造物同士についても類似性を確かめなければ
ならない．現在，マウス，ラットの表現型データベースの統合が試みられているので 













図 5.7 異常状態に関連する知識統合基盤の全体像 
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疾病分類 ICD(International Classification of Diseases) [ICD] との関連付けを予定してい
る．本分類は，国際死因分類に関する統計の他，近年は各種統計調査や医療機関にお
ける診療録の管理等に使われている．現在は第 10 版 (ICD 10) であり，2017 年改定










異常状態オントロジーでは HPO と関連付けているが， HPO は遺伝病データベー











節で紹介したようなLOINC や国内では医療情報開発センターの提供する MEDIS 標





















より，質の高い概念構造を保有する．オントロジーの Linked Data 化は，誰もが簡単
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